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けた。各群ともに虚血、非虚血それぞれ 10 匹ずつで合計 60 匹作成した。グループの振り
分けに関してはランダムに行い一人の術者が盲検で行った。キサンチン酸化酵素阻害薬の
投与量、投与時間の検討も行った。投与量に関しては、濃度依存性に血中濃度は増加した
が 50mg/kg より多くなると腎機能障害が危惧されたため 50mg/kg とした。投与時間に関し
ては、投与後 1 時間で血中濃度が最高となり手術時間が 30 分であることを考慮し実験開始








海馬 CA1,CA2 のどちらの領域においても 14分虚血モデルでは神経細胞数の減少が認めら
れた。両薬剤投与群ともにプラセボ群とくらべ神経細胞保護効果は認められなかった。
今回の実験系において薬剤の神経細胞保護効果が認められなかった原因に関して検討し
た。XOR の脳組織における発現にも諸説あり、虚血の際に誘導されるとの報告もあった。そ
こで我々は虚血と非虚血の両方のマウスの脳において市販品より特異的で質の良い抗 XOR
抗体を用いて再検証した。その結果、酵素活性に関してはマウスの肝臓においては強い活
性が認められたが、脳においては虚血、非虚血ともに極めて低かった。また、キサンチン
酸化還元酵素はマウスの肝臓においては多く認められたが、非虚血マウス脳と虚血マウス
脳ともにほぼ認められないことをウェスタンブロット法で確認した。
このように、キサンチン酸化酵素阻害薬が脳の虚血再灌流障害を減弱させなかった原因
として、マウスの脳には虚血時、非虚血時ともにキサンチン酸化還元酵素の活性がほぼ認
められず、キサンチン酸化還元酵素が非虚血マウス脳と虚血マウス脳ともにほぼ認められ
ないことが考えられた。
